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La brucelosis ovina es una enfermedad infecciosa que produce pérdidas en la 
ovinocultura, la Brucella ovis, es una bacteria que es capaz de vivir dentro de las células 
del huésped, lo que hace difícil su diagnóstico y control. En este trabajo se desafiaron 
experimentalmente carneros con B. ovis por las vías endovenosa y mucosal (lavado 
prepucial e instilación conjuntival) para evaluar la respuesta inmune humoral y celular, 
así como los cambios patológicos ocasionados por B. ovis sobre los órganos del aparato 
reproductor de los carneros desafiados. Se utilizaron 18 carneros de 1 a 4 años y libres 
de B. ovis; que se distribuyeron en tres grupos: Grupo 1 (n= 6): Control; Grupo 2(n= 6) 
inoculación en mucosas (B. ovis), y Grupo 3 (n= 6) inoculación vía intravenosa. Se 
evaluó la respuesta inmune serológica usando las técnicas de ELISA e IGDA. Se 
inunotipificaron por citometría de flujo poblaciones de linfocitos CD4 y CD8 a los 120, 
150 y 189 dPI, y de WC1 (linfocitos )  a los 120 dPI.   Se llevó a cabo el seguimiento 
de un carnero-1 grupo-1 durante 189 días d post-IE. Se obtuvieron muestras de 2 mL de 
suero sanguíneo, sangre entera  y semen entre los d0 y 189 post-IE para realizar pruebas 
serológicas de Inmunodifusión en Gel de Agar (IGDA) y ELISA, el semen se procesó 
por la técnica de reacción en cadena de la polimerasa PCR. El análisis estadístico se 
realizó mediante modelos categóricos y mediciones repetidas. ELISA mostró mayor 
sensibilidad (P<0,05) para la detección de carneros seropositivos (CS) a partir del d 3 
post-IE, a los 21 d post-IE, alcanzó su máxima detección de CS (100%) en ambos 
grupos IE (P<0,05). En el d 56 post-IE, la tasa de CS comenzó a descender (P<0,05). 
En 83% de los CS no se logró el aislamiento de B. ovis por cultivo bacteriano ni PCR. 
Se presentaron lesiones induradas: 50% en testículo derecho y 33,3% en testículo 
izquierdo, en carneros con IE vía endovenosa. En este grupo, el 16,6% de CS 
presentaron adherencias y granulomas en cabeza, cuerpo y cola del epidídimo derecho. 
La utilización de la prueba de IGDA, la cual es la establecida por la Norma Oficial 
Mexicana (NOM-041-ZOO-1995) imposibilitaría la detección temprana de animales 
seropositivos lo que restaría eficacia a los programas de control de la enfermedad. Así 
mismo se encontraron diferencias en las MIF de los linfocitos CD8 en el grupo control y 
el grupo endovenoso (p<0,05) a los 120 dPI, con medias de 1027,4 y 499,6 
respectivamente. Estas diferencias se observaron también entre los carneros del grupo 
control y los grupos mucosal y endovenoso respectivamente para las MIF de los 
linfocitos CD4 (p<0,05) a los 189 dPI. Las poblaciones de linfocitos T (WC1) a los 
120 dPI presentaron diferencias en MIF entre el grupo control y los grupos mucosal y 
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endovenoso  (p<0,05). Brucella ovis, puede modular la respuesta inmune del hospedero, 
los linfocitos CD4 y CD8 son importantes para la defensa del hospedero durante la 
infección causada por B. ovis, estos linfocitos pueden fluctuar durante la infección. Los 





The ovine brucellosis is an infectious disease that causes economic losses in the ovine 
cultura, Brucella ovis is a bacteria that survives inside the cells of the host, its difficult a 
diagnosis and control. In this study, rams with B. ovis were experimentally infected by 
intravenosus and mucosal routes (preputial and conjuntival instillation) to evaluate the 
humoral and the cellular immune response, tha aim was evaluate the pathological 
changes caused by B. ovis on the reproductive system, was used 18 rams from 1 to 4 
years old and they are free from Brucella ovis: they were placed into three groups: 
Group 1(n=6): Control; Group 2(N=6), inoculation in mucous membranes (B. ovis) and 
Group 3(n=6): intravenous inoculation. The serological immune response was evaluated 
using ELISA and IGDA techniques. Through flow cytometry the changes and relation 
ship o the immune response in the challenges rams were determinated using specific 
markers for CD4, CD8, lymphicytes  (WC1), MHCI and MHCII, IgM, IgG, and IgA. 
Thacing of a ram-1 group-1 was carried out for 189 post-IE were. Samples of 2mL of 
blood serum, whole blood and semes between 0d and 189 d post-IE were processed by 
the PCR polymerase chain rection technique. The statistical analysis was performed 
using categorical models and repeaated measurements. ELISA showed more sensitivity 
(P<0,05) for detection of serpositive rams (CS) starting 3 d post IE, at 21 D post IE, 
reached its máximum detection of CS (100%) in both groups IE (P<0, 05). At 56d post-
IE, the CS rate stated to fall (P<0,05). In 83% of the CS presentex: 50% in the right 
testicle and 33,3% in the left testicle, in rams with intravenous IE. In this group, 16, 6% 
of CS presented adhesionsnd granulomas in head, body and tail of the righ epididymis. 
The use of the IGDA test, wich is the stablished by the official mexican standard 
(NOM-041-ZOO-1995), it does not allow detect seropositive animals early, wich it does 
not allow at the programs control the disease.  Were found  differences in the MIF of the 
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CD8 lymphocytes in the control group and the endovenous group (p <0.05) at 120 dPI, 
1027.4 and 499.6 respectively. These differences were also observed between the rams 
of the control group and the mucosal and endovenous groups respectively for the MIF 
of the CD4 lymphocytes (p <0.05) at 189 dPI. The lymphocytes T (WC1) at 120 dPI 
showed differences in MIF between the control group and the mucosal and endovenous 
groups (p <0.05). Brucella ovis, apparently modulate the immune response of the host, 
CD4 and CD8 lymphocytes are important for host defense during infection caused by B. 
ovis, these lymphocytes can fluctuate during infection. The  lymphocytes could be an 
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La epididimitis ovina es una enfermedad infecciosa, contagiosa, de presentación clínica o 
subclínica, y se caracteriza por la inflamación del epidídimo, en forma secundaria puede 
desencadenar degeneración testicular, y en consecuencia causar irreversible en carneros 
(Carvalho, et al., 2012).  
Brucella ovis (B. ovis) es reconocido como el principal agente causal de la epididimitis en 
carneros, su epidemiología y patogenia se han documento desde hace tiempo (Birbestein, et 
al., 1964; Brown, et al., 1973; Burgess, 1982). 
La prevalencia de la epididimitis causada por B.ovis varía entre el 5% y el 100% (Beeman, et 
al., 1982)  de los carneros de un rebaño, pero habitualmente se encuentra entre el 10% y el 
40%. Los estudios serológicos realizados en el altiplano mexicano mediante la técnica de 
ELISA demostraron una prevalencia del 22.5%; por otro lado, es importante considerar que la 
prevalencia de la enfermedad aumenta en sistemas de producción con un alto número de 
sementales y vientres (Carrera, et al., 2013). 
La infertilidad de los carneros deriva de las lesiones que produce la infección por B. ovis, 
afecta principalmente al epidídimo y de manera secundaria a los testículos, como 
consecuencia se produce una  mala calidad de semen, esto incrementa la eliminación de 
carneros de los sistemas de producción (Ridler y West, 2011). En cuanto a las ovejas 
infectadas por B. ovis se han reportado abortos y nacimientos de corderos débiles (Huges, 
1972; Burgess, 1982; Paolicci, et al., 2013). 
Como se mencionó anteriormente, en los carneros, las lesiones se presentan principalmente en 
epidídimos, y de manera secundaria en los testículos, dichas lesiones pueden detectarse por 
palpación a través de la cual,  se pueden encontrar engrosamiento y endurecimiento en el 
epidídimo, especialmente de la cabeza y cuerpo (Paolicchi, et al., 2000; Carvalho, et al., 
2012). Por otro lado,  se ha reportado que no todos los carneros afectados presentan lesiones 
(Costa, et al., 2012; Paolicci, et al., 2013), sin embargo al encontrarse infectados, pueden 
liberar la bacteria de manera intermitente en los eyaculados con la agravante de que no se 
muestran enfermos, lo que contribuye a la permanencia de la enfermedad dentro de los 
sistemas de producción ovinos (Ridler y West, 2011; Paolicci, et al., 2013; Ridler, et al., 




Las pruebas que actualmente son usadas para el diagnóstico serológico de la brucelosis en 
ovinos, son ELISA, Inmunodifusión doble en gel (IGDA) y Fijación de Complemento (FC), 
recomendadas por la Organización Mundial de Sanidad Animal, (OIE 2009)  éstas,  detectan 
anticuerpos en sangre contra la  B. ovis, lo que permite separar a los animales infectados; en 
términos generales son pruebas rápidas, relativamente económicas y prácticas (França, et al., 
2011; Ridler, et al., 2014; Moustacas, et al., 2015). 
Una vez que B.ovis infecta a algún carnero, se encuentra relativamente protegido dentro del 
tracto reproductivo del animal infectado, debido sobre todo a la internalización de la bacteria 
resultado de la fagocitosis, la bacteria es conducida al interior del retículo endoplásmico 
rugoso de las células inflamatorias,  lo que le permite evadir la destrucción dentro de los 
fagolisosomas, y aunque de esa manera las bacterias no se replican, pueden pervivir dentro 
del animal infectado. Esta podría ser la razón por la que en ciertos casos se aísla B.ovis de 
carneros infectados a partir de tejidos libres de lesiones histológicas (Paolicchi, et al., 2000).  
En este trabajo se evaluó la respuesta inmune serológica usando las técnicas de ELISA e 
IGDA en la infección experimental con B. ovis por vía mucosal (lavado prepucial, e 
instilación conjuntival), y vía endovenosa,  así mismo se revisaron algunos aspectos inmuno 
patologicos de la epididimitis y el desarrollo de la respuesta inmune celular, asociada a la 











EPIDIDIMITIS INFECCIOSA OVINA 
Existen muchas enfermedades que causan problemas de fertilidad en los carneros, sin 
embargo B. ovis es la causante de un problema que cobra importancia debido que en la 
mayoría de los casos, la infección ocurre de forma subclínica, y sólo al paso de los meses los 
productores notan los efectos causados por la enfermedad producida por B. ovis  (Ridler y 
West, 2002). 
Esta enfermedad se produce en carneros y es importante diferenciarla de otras afecciones 
causadas por otras entidades, por ejemplo la epididimitis causada por Histophillus, y 
Actinobacilus que se presenta principalmente en individuos menores a un año de edad, a 
diferencia de lo que ocurre con la infección de B. ovis en donde se ven afectados sobre todo 
los animales que han alcanzado la madurez sexual (Al-Katib y Dennis, 2007). 
La epididimitis infecciosa ovina es causada por la bacteria B. ovis cuya capacidad para 
sobrevivir y replicarse dentro de las células del huésped le confieren un grado importante de 
patogenicidad (Estein, 1999; Estein et al., 2009; Galindo, et al., 2009; Cloeckaert, 2002).  
La brucelosis a nivel mundial produce pérdidas económicas importantes en la producción 
animal, y en el caso de los ovinos,  las mermas económicas están relacionadas por conceptos 
de manejo extra dentro de los sistemas de producción tales como  vacunaciones, traslado de 
animales a enfermería, lotificaciones especiales, así mismo existen gastos por disminución de 
la fertilidad y la capacidad reproductiva tanto de hembras como de machos (González, 1994; 
Godfroid, 2011; Paolicci, 2011).  
B. ovis es una bacteria que generalmente se localiza en los tejidos reticuloendoteliales, 
órganos reproductivos, articulaciones y huesos, ocasionando infecciones crónicas. En los 
carneros afecta el aparto reproductor además de cursar como bacteriemias recurrentes y en las 
hembras puede provocar abortos (Huges, 1972; Estein, 1999; Cloeckaert, 2002; Moreno, et 
al., 2002; Grilló, et al., 2009); como se mencionó, en los carneros principalmente afecta el 
aparato reproductor (Estein, 1999; Paolicchi, et al., 2000; Carvalho, et al., 2012; Costa, et al., 
2013), con la consecuente afección en las características seminales.  
De  la epididimitis infecciosa de los carneros se han documentado datos tanto de la patogenia,  
y lesiones (Birbestein, et al., 1964; Huges, 1972; Brown, et al., 1973; Ficapal, et al., 1998; 
Carvalho, et al., 2012). B. ovis se ha reportado como causante de la enfermedad reproductiva 




inflamación en las envolturas testiculares con material serofibrinoso en las casos agudos,  y en 
los casos crónicos,  epididimitis y quistes espermáticos (Kimberling, 1987; Carvalho, et al., 
2012); tanto en los casos agudos como en los crónicos, la consecuencia directa son problemas 
relacionados  con el proceso reproductivo, por un lado con una variable infertilidad en machos 
y,  en el caso de las hembras abortos y nacimiento de corderos débiles (González, 1994; 
Grilló, et al., 2009; Praud, et al., 2012; Paolicci, et al., 2013). 
AGENTE ETIOLOGICO:   Brucella ovis 
A diferencia de otras especies de Brucella,  no se han comprobado casos en humanos por B. 
ovis (Ficapal, et al., 1998; Acha y Szyfres, 2001), se sabe que tiene predilección 
principalmente por el aparato reproductivo de los carneros donde afecta la calidad seminal 
(Estein, 1999; Estein, et al., 2009).  
La brucelosis es una enfermedad infecciosa causada por bacterias del genero Brucella, ésta se 
caracteriza por ser un cocobacilo Gram negativo, sin capsula, sin flagelo, intracelular 
facultativa que puede vivir dentro de macrófagos y células epiteliales  (Estein, 1999; Burgess, 
1982). A nivel mundial es ampliamente referida como el “microorganismo de la epididimitis 
del carnero” B. ovis es conocida como el agente causal más importante de dicho padecimiento 
(Hungerford, 1975). 
B. ovis se aisló por primera vez en Nueva Zelandia por Buddle y Boyes en 1953, y McFarlane 
et al en 1952 reportaron la infección a partir de ovejas que abortaron. En 1953 la epididimitis 
en carneros se reportó simultáneamente por Simmons y Hall en Australia y por Buddle y 
Boyes en Nueva Zelandia. En 1956 es reportada por primera vez en Norte América y en 1961 
en Argentina por Szyfres y Chappel que aislaron B.ovis del semen de carneros con 
epididimitis (Burgess, 1982; Paolicchi, et al., 2000).  
Brucela ovis es un cocobacilo Gram negativo, no capsulado que mide entre 0.7μ a 1.2 μ de 
largo por 0.5μ a 0.7 μ de ancho. Se tiñe de rojo con la técnica de Ziehl Neelsen modificada 
 
y 
se tiñe de azul con la técnica de Koster modificada. Crece bien en medios basales como el 
tripticasa-soya, agar sangre y agar columbia, enriquecidos con 7% de suero o sangre 
desfibrinada en una atmósfera con un 10% de Dióxido de carbono y actualmente hay una sola 





Si bien la transmisión venérea es la principal vía de contagio en machos sexualmente maduros 
(Bulgin y Anderson, 1983; Bulgin y Anderson, 1990;  OIE, 2009; Carvalho, et al., 2012), el 
contagio de carneros vírgenes se produce frecuentemente durante los períodos de estabulación 
prolongada durante los cuales dichos carneros entran en contacto con orina de animales 
infectados (Estein, 1999). En estas condiciones la bacteria ingresa al organismo a través de las 
mucosas nasal (olfateo), oral (lamido), conjuntival o por la vía percutánea a través de heridas 
o escoriaciones (Buddle, 1983; Bulgin y Anderson, 1983). Asimismo, la conducta 
homosexual de los machos fuera de la época de empadre, favorece la entrada del 
microorganismo a través de la mucosa rectal (sodomía).  
El carnero infectado con B. ovis constituye el principal reservorio en el rebaño, y el semen es 
la fuente de diseminación de la enfermedad, por otro lado,  se ha reportado que la eliminación  
de B. ovis en semen es intermitente y por períodos prolongados, habiéndose hallado cultivos 
positivos hasta 80 semanas post-infección experimental (Paolicci, 1991; Praud, et al., 2012).  
B. ovis no afecta la concepción en ovejas, sin embargo puede provocar mortalidad 
embrionaria con infertilidad transitoria en la oveja, y en menor proporción,  abortos hacia el 
final la gestación (Paolicci, et al., 2013),  al parecer, el aborto es causado por la placentitis 
que afecta la nutrición fetal y bien, ocasiona abortos o el nacimiento de corderos prematuros o 
débiles, en este último caso, al sobrevivir los corderos infectados, éstos pueden ser un 
potencial portador de la bacteria, además que puede desarrollar la enfermedad al alcanzar la 
madurez sexual (Buddle, 1983; Praud, et al., 2012).  
En el caso de las hembras, éstas se recuperan de la infección luego del parto o del aborto, sin 
embargo,  se ha reportado que continúan excretando B. ovis a través de las secreciones 
vaginales y uterinas, placenta y loquios. Por otro lado, si bien la leche es una potencial fuente 
de infección, no existe información de la transmisión por esta vía al cordero lactante (Huges, 
1972; Paolicci, et al., 2013), sin embargo en el caso de los desechos vaginales, si constituyen 
un elemento importante para la persistencia de la enfermedad dentro del rebaño, puesto que 








TRANSMISIÓN Y PATOGENIA 
La B. ovis puede liberarse en el semen de los animales infectados, y en consecuencia ser la 
fuente de  transmisión a los animales susceptibles una vez que la bacteria entra en contacto 
con las membranas mucosas (Kimberling, 1987).  
Durante la estación no reproductiva,  es común que se lotifiquen animales de diferentes 
edades, así los carneros conviven con animales de diferentes edades y condición corporal; si 
alguno de ellos se encuentra afectado por la B. ovis, por cualquiera de las vías antes 
mencionadas se podría producir el contagio; por otro lado,  durante la época de empadre uno o 
varios carneros pueden servir a una misma hembra y por este contacto sexual infectarse con el 
semen de algún carnero infectado, o bien al entrar en contacto vía vaginal con alguna hembra 
infectada (Kimberling, 1987).  
En resumen, el semen de los animales infectados puede entrar en contacto con los animales 
susceptibles por las siguientes vías: 
1.- Contacto rectal por coito homosexual 
2 Vía vaginal de hembras en celo, previamente expuestas a animales infectados 
3.- Mucosa  de pene y prepucio durante monta homosexual 
4.- Pene y prepucio de machos durante coito heterosexual 
5.- Mucosas oral y nasal por olisqueo y lamidos de orina y/o material contaminado 
(Kimberling, 1987). 
Una vez que la bacteria entra en contacto con  la mucosa,  penetra en el tejido del huésped y 
llega a los nódulos linfoides regionales a través de la vía linfática aferente. Posteriormente,  se 
produce una hiperplasia de células reticuloendoteliales, algunas bacterias pasan a través de los 
nódulos y vía sanguínea para difundirse en otros órganos, finalmente se localizará en el 
aparato reproductor tanto en  los epidídimos, vesículas seminales, glándulas Bulbouretrales y  




Entre los 21 a 45 días después de la exposición original, el epidídimo puede desarrollar 
lesiones macroscópicas, y aproximadamente a los 60 días, la infección se  disemina a tanto a 
los nódulos linfáticos, al bazo e hígado. Una vez que la bacteria llega a localizarse en el 
epidídimo, se inician cambios alrededor del sitio afectado, los fluidos se acumulan en el tejido 
intersticial y las células linfoides y células  plasmáticas se congregan en los vasos sanguíneos,  
especialmente los neutrófilos que migran al interior del conducto epididimal, posteriormente 
las células experimentan hiperplasia creando pliegues que obstruyen el lumen y desarrollan 
quistes murales (Birbestein, et al., 1964; Kimberling, 1987).  
Posteriormente, las masas de espermátidas se acumulan próximas la oclusión y se extravasan 
en el tejido intersticial, así los segmentos de los conductos (repletos de espemátidas) 
desencadenan una reacción inflamatoria de tipo granulomatoso. Finalmente, como 
consecuencia,  y posterior a la obstrucción completa de los conductos epididimarios, los 
túbulos seminíferos degeneran y los testículos se atrofian (Kimberling, 1987). 
En cuanto a la  calidad del semen, éste  puede variar en el número de espermatozoides, 
leucocitos y bacterias, motilidad y deformidades independientemente de las lesiones 
macroscópicas mencionadas anteriormente.  
Al disminuir la bacteriemia, se desarrolla una respuesta serológica (aproximadamente a los 
dos meses), y los anticuerpos séricos pueden aparecer dos semanas después y persistir por 
meses o años (Kimberling, 1987). 
CUADRO CLÍNICO 
Al inicio de la infección existe una reacción sistémica caracterizada por fiebre, depresión e 
incremento del gasto respiratorio, posterior al proceso de incubación (2-8 semanas) se 
observan las primeras lesiones que en los casos agudos se muestran como leves crecimientos 
e induraciones del epidídimo,  algunas veces concurrentes con dolor, por otro lado, puede 
observarse inflamación y engrosamiento del escroto y su contenido; en esta etapa aún no se 
involucran cambios testiculares.  En algunos casos agudos los signos pueden remitir y no 
presentar lesiones mayores (Hungerford, 1975). 
Al avanzar la infección, el agrandamiento del epidídimo se vuelve fibroso y el testículo pierde 
consistencia y se atrofia. Aunque las lesiones son principalmente en la cola del epidídimo, se 
pueden ver afectados cuerpo y cola del mismo, es común encontrar abscesos que pueden ser 




Por otro lado los carneros infectados pueden presentar libido normal y la calidad seminal es 
variar considerablemente, pudiendo observarse en algunas ocasiones menor cuenta 
espermática, presencia de leucocitos, decremento de motilidad espermática, incremento de las 
alteraciones espermáticas (Kimberling, 1987). 
LESIONES MACROSCÓPICAS 
A la necropsia pueden encontrarse lesiones limitadas al aparato reproductor, La túnica vaginal 
puede adherirse en uno o varios puntos al epidídimo,  en los estadios tempranos de la 
infección puede observarse un leve crecimiento e induración de la parte afectada del 
epidídimo, el testículo puede no presentar cambios de tamaño (Kimberling, 1987; Paolicchi, 
et al., 2000; Carvalho, et al., 2012).  
En estados avanzados el epidídimo infectado puede estar considerablemente aumentado de 
tamaño y más firme. Al cortar la superficie pueden encontrarse granulomas de células 
espermáticas con contenido  cremoso (Carvalho, et al., 2012), así mismo pueden aparecer 
también fibrosis y abscesos con focos mineralizados. Los testículos pueden aparecer suaves y 
atróficos (Kimberling, 1987). 
LESIONES MICROSCOPICAS 
Los conductos del epidídimo pueden estar dilatados y parcialmente llenos de espermátides y 
leucocitos. Es frecuente encontrar granulomas de células espermáticas;  las capas epiteliales 
pueden presentar hiperplasia a menudo formando quistes murales. Los túbulos seminíferos 
pueden presentar atrofia en diversos grados. Algunos consistentes de capas de membrana 
basal con células de Sertoli y otras de membrana basal colapsada (Carvalho, et al., 2012) 
(Kimberling, 1987). 
En el ámpula existe una variedad de cambios tanto en la pared y epitelio del ámpula y 
conducto deferente, algunas veces se encuentran áreas focales de necrosis, y los neutrófilos 
pueden estar presentes entre las células del epitelio y distribuidas entre los espermatozoides y 
el lumen del ámpula.  
En las vesículas seminales los neutrófilos se distribuyen entre las células de la lámina propia 
del septo y el epitelio, pueden estar presentes en el lumen de las dilataciones saculares 
formadas por el epitelio;  los cambios en el epitelio varían desde hiperplasia a cariolisis y 






El diagnóstico de la epididimitis contagiosa del carnero se basa en la combinación del examen 
clínico y su confirmación mediante el aislamiento en el laboratorio de B. ovis en el semen  y/o 
resultados positivos en las pruebas serológicas (Alton, 1988; Nakada, et al., 2011; Costa, et 
al., 2013). 
El examen clínico consiste en la palpación del contenido escrotal, aunque el 50% de los 
animales infectados no desarrollan una epididimitis palpable lo que los hace portadores y 
transmisores de la enfermedad,  sin embargo el hallazgo de un animal con epididimitis dentro 
de la granja, es solo orientativo y por tanto, se debe realizar el diagnóstico diferencial (Estein, 
1999; Ridler y West, 2002). 
SEROLÓGICO 
En el laboratorio se  realizan diversas pruebas para el diagnóstico serológico de la infección 
causada por B. ovis. Entre las recomendadas por la OIE se encuentran Fijación de 
Complemento, IGDA, y ELISA (OIE, 2009).  
Fijación de Complemento, es una prueba con buena sensibilidad, sin embargo al llevar a cabo 
un número grande de pruebas, la técnica se torna complicada, por otro lado, se ha reportado 
que los sueros con algún grado de hemolisis presentan problemas para realizar la lectura de 
las pruebas. 
Inmunodifusión doble en gel  (IGDA) es una prueba excelente para el diagnóstico de la 
enfermedad, sin embargo se ha reportado con una menor sensibilidad y especificidad que la 
prueba de ELISA (Nakada, et al., 2011; Costa, et al., 2013).  
La prueba de ELISA supera en sensibilidad y especificidad a algunas pruebas serológicas y 
permite el procesamiento de un gran número de muestras simultáneamente, además la 
hemólisis o anticomplementariedad del suero no afectan la reacción. La desventaja que 
presenta esta prueba es que se requiere un espectrofotómetro para la lectura de la placa lo que 
implica un mayor costo inicial.  
Los mejores resultados para el diagnóstico de la Brucelosis ovina se han obtenido por la 






El diagnóstico diferencial de la epididimitis causada por B. ovis, requiere considerar 
epididimo-orquitis (epididimitis de los corderos) causada por Actinobacullus seminis (Acosta 
Dibarrat, et al.,2006; Acosta Dibarrat, et al.,2007) e Histophilus somni (Palomares, et al;  
2005) esta enfermedad y la epididimitis infecciosa de los carneros son indistinguibles 
clínicamente, sin embargo las pruebas serológicas pueden ayudar a diferenciar los casos entre 
ambas enfermedades. También se deben considerar otros problemas tales como 
mineralización  testicular y varicocele. La mineralización testicular es generalmente 
unilateral, y en estados avanzados el testículo es duro como piedra pero puede ser de tamaño 
normal, mientras que el epidídimo puede estar de tamaño normal. En los casos de varicocele 
de la vena interna espermática,  se pueden encontrar masas nodulares firmes en el cordón 
espermático proximal al plexo pampiniforme (Kimberling, 1987).  
Los abscesos causados por Corynebacterium  pseudotuberculosis  pueden ocurrir en cualquier 
parte del testículo, epidídimo y túnica vaginal, estas lesiones pueden ser grandes, y mostrar 
descarga de exudado a la superficie escrotal a través de una fístula. Los abscesos pequeños en 
la cola del epidídimo pueden ser indistinguibles de la epididimitis causada por B. ovis, y la 
epidídimo orquitis.  
Por otro lado los cultivos bacterianos pueden servir como una herramienta importante para 
identificar específicamente los problemas de carácter bacteriano (Hungerford, 1975; 
Kimberling, 1987). 
PREVENCIÓN Y CONTROL  
La importancia de los programas de control de la enfermedad radican  en que su objetivo 
principal está dirigido a evitar la difusión de la  infección entre los carneros (Kimberling, 
1987). 
Los siguientes procedimientos son efectivos para reducir la incidencia y establecer granjas 
libres de la enfermedad: 
1.- Separar corderos vírgenes de animales mayores y potencialmente infectados, y nunca 




2.- Realizar pruebas a todos los carneros después de la estación reproductiva (durante la 
estación de anestro) usando la prueba de ELISA para B. ovis. Identificar y eliminar a todos los 
animales positivos. Repetir el procedimiento a intervalos de 45-60 días  durante este período 
hasta que el rebaño se encuentre libre de B. ovis. Simultáneamente podría realizarse palpación 
de epidídimo junto con las pruebas de ELISA, y se deberán eliminar los animales que a la 
palpación presenten lesiones macroscópicas. 
Los animales negativos deben colocarse en ambientes limpios. Subsecuentemente cada año se 
deberá realizar la prueba  de ELISA y la revisión clínica durante la estación de baja actividad 
sexual para determinar el estatus del rebaño.  
3.- Se sugiere la vacunación de los animales a los 4-5 meses de edad con B. mellitensis rev1, 
así mismo, la vacunación con B. ovis tampoco confiere buena protección y al igual que la 
anterior interfiere con las pruebas serológicas contra B. melitensis, sin embargo se han 
realizado trabajos encaminados a evitar esos problemas, por ejemplo se trabaja actualmente 
con B. canis para realizar una vacuna que permita el desarrollo de inmunidad sin interferir con 
las pruebas en cuestión (Estein, 1999; Díaz, et al., 2013).   
4.- Al adquirir carneros para el sistema de producción, antes de introducirlos al sistema en 
mención,  previamente deberán tener dos pruebas negativas de ELISA (Kimberling, 1987; 
Ridler y West, 2002).  
RESPUESTA INMUNE  
INMUNIDAD CELULAR 
La respuesta inmune se desarrolla en los tejidos infectados por la B. ovis, en estos tejidos se 
observan lesiones generalmente crónicas y granulomatosas que son  características en este 
proceso (Gomes, et al., 2006). Los macrófagos, neutrófilos y linfocitos responden a la 
quimiotaxia producida por las proteínas y polisacáridos de las bacterias del genero Brucella, 
en este sentido, secuencialmente responden primero los neutrófilos, después los macrófagos y 
finalmente los linfocitos.  
La Brucella es una bacteria con capacidad de sobrevivencia intracelular; una vez que  los 
neutrófilos establecen contacto con la bacteria, se lleva a cabo una endocitosis favorecida por 
la opsonización causada por el complemento, en esta etapa algunas bacterias sobreviven 




Para neutralizar a las bacterias, los neutrófilos utilizan el sistema hidrógeno-mieloperoxidasa 
y complejos con peróxido, sin embargo como se mencionó anteriormente algunas bacterias 
pueden sobrevivir dentro de los neutrófilos, en este caso se ha reportado que las especies lisas 
de brucellas muestran mayor resistencia y sobreviven a la endocitosis debido al LPS 
(Lipopolisacarido) que inhibe la degranulación, y evade la acción evitando la unión 
fagosoma-lisosoma, por ello se considera al LPS un  factor de virulencia contra  la acción de 
los neutrófilos (Estein, 1999). 
Por otro lado se ha reportado que en una etapa incipiente de la infección, el control está a 
cargo de los anticuerpos, el complemento y las citocinas activadoras de macrófagos 
producidas por células NK (Galindo, et al., 2009).  
En el caso de los macrófagos también ven mermada su función defensora porque la bacteria 
inhibe la producción del Factor de Necrosis tumoral alfa (TNF-α), que es una de las 
principales citocinas pro inflamatoria, interviniendo con las señales autócrina y parácrina de 
los macrófagos, por otro lado se ha inferido la tolerancia al patógeno causada por la falta del 
TNF-α durante la fase de infección e inflamación (Jiménez de Bagües, et al., 1995).  
La falta de citocina pro inflamatoria provoca defectos en la producción de Interleucina 12 (IL-
12), esencial para la activación de Th 0 y la acción protectora de las células Th 1, así como de 
las células de memoria (Jiménez de Bagües, et al., 1995).  
La evasión de la respuesta inmune que permite a las Brucellas sobrevivir al medioambiente 
interno del macrófago o de cualquier tipo de célula con función fagocítica, es facilitado por la 
presencia del LPS, además que los macrófagos fagocitan a las Brucellas a un ritmo muy bajo 
(Jiménez de Bagüés et al, 2005); el LPS está formado  por tres componentes: lípido A, el 
núcleo o “Cor” y un antígeno O, que es ausente en las Brucellas de tipo rugoso (Estein, 1999; 
Gomes, et al., 2006).  
El LPS bacteriano es reconocido por CD14 en conjunto con moléculas de la familia “Toll like 
Receptor” (TLR), el CD14 está formado por un dominio transmembranal y dominios 
intracelulares necesarios para la traducción de la señalización, y junto con las moléculas TLR 
desempeñan un papel preponderante para la inducción  pro inflamatoria de citocinas, 
producción de TNF-α e IL-12 (Gomes, et al., 2006).  
Se ha mencionado que la señalización durante la infección con Brucella esta mediada por dos 




mientras la activación disminuye, aumenta la MyD88 (mieloid diferentation) proteína 
codificadora para el gen de las citoquinas-  siendo por ello la molécula más importante para la 
protección del hospedador en contra de la Brucella (Gomes, et al., 2006).  
Una vez que las brucellas se han fagocitado son contenidas en un endosoma temprano,  que es 
una estructura que  se fusiona con el autofagosoma que  contiene proteínas generadas por el 
T4S, de este modo se produce un medio acidificado, al inhibir la fusión con los lisosomas, se 
mantienen características de una vacuola normal pudiéndose asociar al Retículo 
Endoplásmico (RE) donde las Brucellas pueden sobrevivir y replicarse (Gomes, et al., 2006; 
Santos, et al., 2013).  
INMUNIDAD HUMORAL 
B. ovis es una bacteria intracelular facultativa, capaz de sobrevivir y multiplicarse en el 
interior de macrófagos evadiendo la actividad de los anticuerpos.  
La respuesta inmune humoral contra B. ovis ha sido estudiada a través de pruebas serológicas, 
en los que se han identificado antígenos individuales y su inmunodominancia en el curso de la 
respuesta humoral a B. ovis. Los estudios realizados en ovinos infectados natural y 
experimentalmente, indican que la respuesta inmunitaria humoral ha estado dirigida 
principalmente contra el  antígeno LPS-R y las (Proteínas de Membrana Externa) PME del 
grupo 3, ambos expuestos en la superficie de la Brucella y presentes en el extracto salino 
caliente  (HS)  (Estein, 1999). 
Algunos estudios de la respuesta inmune contra B. ovis se realizaron en un modelo biológico 
murino, donde se administraron  antígenos monoclonales (Acm)  que permitieron la 
identificación de antígenos  contra proteínas externas de las Brucellas y anti-LPS-R (rugoso) 
previa a la inoculación de B. ovis. Los resultados de estos ensayos mostraron que las PME 
menores y Omp31, son importantes en la inmunidad humoral, además de la participación del 
LPS-R con cierta función protectora (Estein, 1999; Jiménez de Bagüés, 1994) (Jimenez de 
Baüés, et al., 2005).  
Se ha propuesto que entre los mecanismos de protección,  la opsonización tiene un papel 
preponderante en la muerte intracelular de la bacteria, donde los anticuerpos juegan un papel 
determinante, mientras que la muerte extracelular de la bacteria estaría mediada por el 





A través de algunos ensayos se ha comprobado que usando suero anti-B. abortus RB51(cepa 
vacunal rugosa) se obtiene mayor protección que la proporcionada por las células inmunes en 
el control de la infección por B. ovis (Jiménez de Bagués et al, 1994).  El predominio de los 
isotipos IgG2a e IgG3 en ratón permitiría inferir que B. ovis induce la población de linfocitos 
T colaboradores del tipo 1 (LTh1) productores de interferón    (Jiménez de Bagués, et al., 
1994).  
ACTIVIDAD DE CD4 EN LA RESPUESTA INMUNE 
La principal función del sistema inmune es el reconocimiento y subsecuente eliminación de 
antígenos extraños, formación de memoria inmunológica y el desarrollo o tolerancia de los 
antígenos propios (Luckheeram, et al., 2012). 
Los linfocitos T, son células que se producen en la médula ósea y migran al timo en donde 
maduran y son seleccionados. Una vez en el timo proliferan una gran cantidad de células T 
generadas,  originando una enorme diversidad de éstas a causa de reordenamientos aleatorios 
de genes de TCR; se generan más de 10 11 tipos de células al azar, pero muchos de los que se 
unan a antígenos propios serán eliminados, por tanto cerca del 95% son eliminados o 
inactivados (Penn, 2002). 
Después de ser activados y diferenciados, cumplirán un papel importante en la respuesta 
inmune a través de la secreción de citiquinas. Las células T CD4 tienen una cantidad 
importante de funciones, que van desde la activación de células del sistema inmune innato, B 
linfocitos, células T citotóxicas, así como su interacción con células no inmunes, y también 
tienen un rol crítico en la supresión de la reacción inmune (Luckheeram, et al., 2012).  
El paso inicial para su diferenciación es la estimulación antigénica que resulta de la 
interacción de TCR y CD4 como co-receptor con el complejo antigénico MHC II presentado 
por una célula profesional presentadora de antígenos (APC) (Luckheeram, et al., 2012). 
ACTIVIDAD DE CD8 EN LA RESPUESTA INMUNE 
El tipo provee un microambiente con la combinación de células del estroma, citoquinas y 
quimosinas para la generación de células T funcionales de sus precursores (Timocitos). El gen 
de receptor de células T (TRC) y el re arreglo y selección de los timocitos son críticos para el 
desarrollo de linfocitos T maduros capaces de reconocer un infinito margen de antígenos, 
durante el paso a este microambiente y el contacto con el complejo MHC con las APC´s 




células T se seleccionen las moléculas de superficie que se expresaran tales como CD4 y 
CD8. 
Los linfocitos T CD8 son los encargados de desplegar la actividad citotóxica que provocará 
apoptopsis en células infectadas por algún patógeno (Luckheeram, Zhou, Verma, & Xia, 
2012). Esta acción se realiza una vez que es identificada una célula infectada por el linfocito T 
CD8, así proliferaran los linfocitos T CD8 y sus clones buscarán y eliminarán a otras células 
que presenten al antígeno extraño (Penn, 2002). 
ACTIVIDAD DE LINFOCITOS T  (WC1) EN LA RESPUESTA INMUNE 
Al parecer entre las funciones de estos linfocitos T se encuentra el reconocimiento de 
células blanco, la citolisis puede ser llevada a cabo por citolisis celular dependiente de 
anticuerpos, lisis tumoral y la restringida al MHC; en el primer caso los linfocitos reconocen 
epitopos sobre el fragmento Fc de las IgG que se encuentran sobre células blanco tumorales; 
también se ha sugerido que pueden reconocer proteínas de estrés bacterianas en presencia de 
APC como linfocitos B, y también reconocen células propias dañadas a través del MHC I y 
MHC II (Baldwin, et al., 2014).  
WC 1 se refiere a un multigene altamente polimórfico que se expresa exclusivamente en  
células de linfocitos T; primero fue descrito en ovejas.  Al parecer WC1 se involucra en la 
activación de linfocitos T   (Baldwin, et al., 2014). 
AUTOINMUNIDAD 
El estrés oxidativo en el aparato reproductor del carnero activa vías de defensa celular que 
pueden dañar el tejido y provocar una reacción autoinmune en el tracto reproductor se ha 
observado que la estimulación antigénica para el reconocimiento de espermatozoides puede 
ser espontánea sin tener un sitio de estimulación antigénica claro, lo anterior se ha tratado de 
atribuir a anormalidades estructurales o historia de traumatismos en esa región, siendo un 
factor promotor de lesiones en el tracto del macho al dañar la barrera hemato-testicular 
(Vasselon y Detmers, 2002). 
En las infecciones causadas por B. ovis el infiltrado alrededor del lumen de los túbulos del 
epidídimo se producen en respuesta a los antígenos bacterianos de  B. ovis, al fluido seminal o 
a los espermatozoides (Foster, 1988; Foster, et al., 1988). La presencia de respuesta 




ovis y se considera un componente de importancia en la inducción de las lesiones 
epididimarias (Paolicchi, et al., 2000; Cuevas, 2008).  
La exposición de antígenos en la mucosa epididimal y los desechos espermáticos expuestos al 
sistema inmune determinan el establecimiento de respuestas de tipo autoinmune que inducen 
cuadros de lesión, crónicos e irreversibles, estos son caracterizados por la formación de 
granulomas espermáticos en cuyo caso la respuesta generada por el organismo como medio de 
defensa ocasiona como ya se mencionó daños irreversibles afectando la fertilidad de los 
carneros con infección de B. ovis (Carvalho, et al., 2012). 
INMUNIDAD DE MUCOSAS 
Los tejidos genitales de hembras y machos son portales de entrada para agentes infecciosos en 
enfermedades de transmisión sexual, y aunque los tractos genital e intestinal son considerados 
como componentes del sistema mucosal inmune, tienen características remarcablemente 
diferentes (Mestecky, et al., 2010). 
Funcionalmente el sistema inmunológico de las mucosas puede ser dividido en dos regiones: 
sitios de inducción y sitios efectores de la respuesta inmune. Los sitios inductores tales como 
las tonsilas y las placas de Peyer, son los lugares donde los antígenos se comienzan a procesar 
para la respuesta inmune. En tanto que la lámina propia del intestino, la submucosa del 
pulmón y el tracto gastrointestinal, las glándulas salivales, lacrimales y mamarias, conforman 
los sitios efectores. Los linfocitos antígeno-activados migran de los sitios de inducción a los 
sitios efectores para proteger al organismo de las agresiones externas (Mesquita, et al., 2010).  
El organismo se encuentra protegido del ambiente externo por dos capas claramente 
identificadas, por un lado una capa de epitelio queratinizado de la piel y por otra capas no 
queratinizadas o epitelios húmedos denominados mucosas; los factores inmunes innatos y 
adquiridos juegan un papel importante en la integridad del organismo a lo largo de la 
superficie de las mucosas. 
El tejido linfoide asociado a las mucosas recibe diferentes denominaciones, el tejido linfoide 
encontrado a lo largo del tracto respiratorio se puede dividir en tejido linfoide asociado a la 
cavidad nasal (NALT)  y tejido linfoide asociado a los bronquios  (BALT). El tejido 
encontrado en el tracto gastrointestinal se denomina tejido linfoide asociado al intestino 
(GALT). En cuanto al aparato reproductor, el tejido linfoide asociado al aparato reproductor 




Dado que mucho del tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT) se encuentra difusamente 
esparcido y existen diferencias entre las especies, la organización del MALT no se encuentra 
completamente descrita (Bailey, et al., 1985; Mesquita, et al., 2010). 
Posterior a la exposición inicial de algún antígeno (Ag) en el MALT,  los linfocitos dejan los 
sitios de inducción y se dirigen a sus sitios efectores en las mucosas. El camino que resulta en 
la inmunidad en varias mucosas se denomina Sistema Inmune Común de las Mucosas (Lun, et 
al., 2007).  
Los linfocitos B que se encuentran en los sitios de inducción desarrollan principalmente 
células plasmáticas productoras de IgM, que emigran a los sitios efectores ubicados en la 
lámina propia. Las señales proporcionadas por las células T y las células presentadoras de 
antígenos (CPAs) en el MALT, provocan el cambio de isotipo hacia la producción de IgA. 
Los receptores en los linfocitos provenientes del MALT que reconocen a moléculas de los 
endotelios de las mucosas, aseguran que estos linfocitos migren a las mismas. Estas moléculas 
de los linfocitos se denominan receptoras del homing y las moléculas que los linfocitos 
reconocen en el endotelio son llamadas adhesinas vasculares (Mcghee y Kiyono, 1999) 
(Mesquita, et al., 2010). 
A diferencia del aparato reproductor de la hembra, sobre las que se han realizado numerosos 
estudios referidos a la magnitud y las propiedades de los anticuerpos presentes, la respuesta 
inmune en el aparato reproductor masculino ha sido poco explorada (Moldoveanu, et al., 
2005).  
El tracto genital masculino cumple con funciones de defensa contra antígenos y por otro lado 
debe tolerar a las células germinales que presentan antígenos diferenciales (Anderson y 
Pundney, 1999). 
El estudio comparativo de la distribución y propiedades moleculares de los anticuerpos 
séricos y los de las secreciones del tracto reproductor en machos muestra que se asemejan más 
a los encontrados en el suero que a las características típicas de una secreción de mucosa. En 
contraste con la saliva, la leche y el moco intestinal donde la S-IgA es dominante y donde 
pIgA sin SC (pieza secretoria) y mIgA (IgA monomérica) están presentes en cantidades 
trazas,  el plasma seminal posee como isotipo dominante a la IgG y niveles comparables de 
las tres formas de IgA (sIgA, pIgA y mIgA). Moldoveanu et al (2005), reportaron que solo el 
50% de la IgA polimérica aparece como sIgA en el plasma seminal, lo que podría deberse a la 




seminal; en los humanos, la composición de las secreciones preeyaculatorias se asemeja a las 
de las secreciones externas típicas (Moldoveanu, et al., 2005).  
Existen factores presentes en el semen o en las secreciones vaginales que les pueden conferir 
actividades inhibitorias o estimulantes del desarrollo bacteriano o les permiten influir sobre la 
respuesta inmune; de manera que en el plasma seminal en humanos y verracos se ha 
informado de una fracción inmunosupresora de la respuesta inmune celular y humoral y 
prostaglandina del grupo E y transglutaminasa que podrían estar implicadas en la supresión de 
células NK y de la proliferación linfocitaria (Dostál, 1995; Dostál, 1997).  
La información de la respuesta inmune local en el aparato reproductor es escasa, sin embargo 
se sabe que principalmente es mediada por sIgA y además de Igs; también son pocos los 
reportes sobre la presencia de células productoras de inmunoglobulinas en los órganos 
reproductivos y los que cuantifican las distintas subclases de inmunoglobulinas en las 
glándulas anexas. Existen estudios se reportan una respuesta inmune de sIgA en glándulas 
anexas del ámpula del conducto deferente (Foster, 1988; Foster, et al., 1988).  
Así mismo se han reportado pequeñas diferencias en las concentraciones totales de IgG e IgM 
en carneros normales comparado con carneros infectados con B. ovis, por ejemplo se reportó 
que IgG1 resultó presente una mayor concentración en los carneros infectados respecto a los 
sanos, tanto en semen como en secreciones de de las glándulas anexas, así mismo en el caso 
de la concentración de IgA en el semen y en secreciones de glándulas anexas, también se 
observó un concentración mayor que la encontrada en el suero y además de ser mayor su 
concentración que la observada para  otros isotipos de inmunoglobulinas, lo que podría 
indicar la transferencia activa de IgA esta inmunoglobulina al tracto reproductor. Otra 
localización de células contenedoras de IgA fueron las glándulas bulbouretrales, pero en este 
caso no existieron diferencias entre los animales controles y los  infectados. (Foster, et al., 
1988). La presencia de linfocitos B y T, ha sido descrita en los casos de granulomas 
espermáticos con distintos grados de maduración, se reportaron células contenedoras de 
inmunoglobulinas (ICC) de los isotipos (IgG, IgM e IgA), siendo las IgG las más abundantes 
en los granulomas intermedios, así mismo se observó que la presencia de ICC decrece con la 
edad del granuloma tanto para IgG e IgM, lo que coincide con el número de linfocitos CD4 
presentes, estos linfocitos T cooperadores estimulan la transformación de las células B en 
células plasmáticas. Esta disminución no se observa para el caso los linfocitos citotóxicos 





La epididimitis infecciosa de los carneros causada por B. ovis, es una enfermedad 
económicamente importante en México, ya que causa subfertilidad en los carneros afectados, 
además de gastos por sacrificio de los animales afectados (Kimberling, 1987; Estein, 1999; 
Carvalho, et al., 2012).  
El diagnóstico de la infección de Brucella ovis, requiere la correlación de pruebas serológicas, 
historia clínica del rebaño, examen clínico y examen andrológico (semen) (Plant, et al., 1986). 
Para mejorar el control  de la enfermedad es importante realizar estudios de la respuesta 
inmune que permitan aumentar el conocimiento de la enfermedad y brinde alternativas de 
acción contra la infección de la B. ovis.  
Se sabe de cambios patológicos producidos por la B. ovis, sin embargo aún no se conoce 
totalmente su  relación con la respuesta inmune. 
Por todo ello es importante desarrollar investigaciones encaminadas a conocer a más de la 
patogenia, así como los diferentes métodos de diagnostico, y los cambios patológicos que 
pueden desarrollarse en los animales expuestos a la B. ovis, y hacer un seguimiento de la 













Los carneros infectados experimentalmente con B. ovis por vía mucosal y endovenosa 
desarrollan una respuesta inmune humoral y celular, así mismo B. ovis causa el desarrollo de 





















Evaluar en carneros desafiados experimentalmente con B. ovis la respuesta inmune humoral y 
celular y los efectos patológicos sobre órganos del aparato reproductor.   
 
OBJETIVOS PARTICULARES 
1. Reproducir la epididimitis causada por B. ovis  a través de su inoculación por vías 
mucosal, y por vía endovenosa. 
2. Determinar la presencia de anticuerpos contra B. ovis en carneros desafiados 
experimentalmente usando pruebas serológicas inmunodifusión doble en gel (IGDA), 
y ELISA. 
3. Evaluar los cambios anatomopatológicos causados por la infección de B. ovis en los 
órganos del aparato reproductor. 
4. Determinar los cambios en la distribución hemática por citometría de flujo de 
linfocitos CD4, CD8, linfocitos T / en carneros desafiados con B. ovis por vía 













MATERIALES Y METODOS 
El estudio se llevó a cabo en el Centro de Investigación y Estudios Avanzados en Salud 
Animal de la Universidad Autónoma del estado de México (UAEM) (40°24´59,87” N) 
durante los meses de marzo a noviembre, 2012. El estudio fue aprobado por el comité de 
Bioética de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la UAEM con fecha 
26/06/2012. 
ANIMALES 
Se emplearon dieciocho carneros de las razas Columbia, Romanov y Pelibuey todos con edad 
entre 1-4 años. Los carneros procedían de un establecimiento libre de B. ovis. Se constató que 
los animales no presentaran signos de epididimitis mediante el examen clínico, también 
fueron sometidos a dos pruebas serológicas de IGDA y cultivo bacteriológico en semen y en 
lavado prepucial, las cuales resultaron negativas. Los animales fueron alimentados ad libitum 
con heno avena (Avena sativa) y alimento comercial (14% Proteína cruda).  
Los carneros se distribuyeron aleatoriamente en tres grupos (n= 6 grupo-1) y sometidos a los 
siguientes tratamientos: Grupo 1 inoculación en mucosas: instilación de B. ovis en la mucosa 
conjuntival y prepucial con 0,5 mL de inóculo con una concentración de 3,9X109 unidades 
formadoras de colonias (UFC) en ambas mucosas, Grupo 2: inoculación de B. ovis vía 
intravenosa con la aplicación de 1 mL del inóculo en la vena yugular a la misma 
concentración y Grupo 3: Control al que se le administró  instilación conjuntival y prepucial 
de 0,5 mL de solución salina al 0,9% (SS). La instilación en conjuntiva se realizó en el ojo 
izquierdo de cada animal con el volumen y concentración antes mencionados, mientras que la 
administración prepucial consistió en la introducción del inoculo o la SS según el grupo 
usando una jeringa sin aguja y posterior masaje con la abertura prepucial cerrada. La cepa que 
se utilizo para el desafío de los animales es un aislamiento de campo Zacatecas México 
(01Zac-INIFAP), donada por el Dr. Efrén Díaz Aparicio.  
PREPARACIÓN DEL INÓCULO PARA DESAFIO 
Se inocularon placas de agar sangre con la cepa de campo B. ovis 01Zac-INIFAP obtenida del 
epidídimo de un carnero con epididimitis en el estado de Zacatecas, México, que se incubaron 
a 37°C durante 48 horas (h), en una atmósfera con 10% de CO2. Se cosecharon con SS. Al 





El manejo del inóculo en los carneros fue de la siguiente manera: La inoculación por la vía 
prepucial se realizó aplicando un instilación prepucial se realizó en la introducción del inoculo 
usando una jeringa sin aguja y posteriormente un masaje con el cierre de la abertura prepucial, 
administrando 0,5 mL con una suspensión de la bacteria a razón de 3,9 X 109 UFC/mL de B. 
ovis  y la instilación conjuntival de lado izquierdo se realizo a través de la instilación de 0,5 
mL de la misma suspensión conteniendo aproximadamente 3,9 X109 UFC/ml. 
A los animales del grupo control se les aplico 0,5 mL solución salina por lavado prepucial  y 
0,5 mL de solución salina en la conjuntiva.  
Los animales se mantuvieron aislados en corrales con los animales de cada grupo. 
Los animales del grupo endovenoso, recibieron 1 ml de la suspensión mencionada por vía 
endovenosa con un contenido de 3,9 X109 UFC/ml. (Carvalho, et al., 2012).  
EXAMEN CLÍNICO 
Se realizó el examen clínico del aparato genital previo a los muestreos, registrando las 
lesiones y su ubicación en el testículo y el epidídimo. A las lesiones se les clasificó en grados 
de la siguiente manera: grado uno (*), carneros con lesiones leves que incluyeran edema y 
problemas de deslizamiento; grado dos (**), lesiones mayores que incluyeran induraciones y 
grado tres (***), casos con lesiones mayores que incluyeran adherencias y granulomas 
(Carvalho, et al., 2012).  
Semanalmente, se realizó un examen clínico del aparato genital, incluyendo la medida de la 
circunferencia escrotal en el diámetro mayor de los testículos registrando las modificaciones 
encontradas y se describieron las lesiones y su ubicación en el testículo y en el epidídimo 
afectado.  
EVALUACIÓN DE CANTIDAD DE EYACULADO  
Durante las evaluaciones clínicas y la evaluación de la circunferencia escrotal, también se 
tomaron muestras de semen mediante la utilización de un electro eyaculador, y evaluar la 




TOMA DE MUESTRAS 
De los carneros de cada grupo se colectaron muestras de sangre para la obtención de suero 
para realizar las pruebas serológicas IGDA y ELISA y semen para la detección de B. ovis por 
PCR, a lo largo de 6 meses en los días (d) 0; 3; 7; 13; 21; 28; 42; 56; 70; 80; 105; 147; 167 y 
189 completando un total de 14 muestreos. Las muestras de sangre (5 mL), se obtuvieron en 
tubos estériles (BD Franklin Lake NJ, EUA), se separó el suero por centrifugación (Becton 
Dickinson Clay Adams, EUA) y se conservaron -80°C en ultra congelador (Thermo Fisher 
Scientific/Revco, ULT1786-3-A40, EUA) hasta utilización. 
La extracción del semen se realizó con electroeyaculador (transformador 12 VCT, 500 mA, de 
fabricación propia), con sujeción del animal en decúbito lateral y protrusión del pene y 
colección en vial estéril el cual fue conservado en congelación a -80°C hasta su utilización. 
A los carneros se les practicó eutanasia (Carvalho, et al., 2012), el sacrificio de los animales 
se realizó como lo establece la Secretaría de Agricultura, Ganadería y Desarrollo Rural 
(SAGARPA) en la Norma Oficial Mexicana 033 (Profepa, 2016). Previa electro 
insensibilización a los 189d posteriores a la infección experimental (IE), post-mortem se 
extrajeron las glándulas seminales, ámpulas del conducto deferente, glándulas bulbouretrales, 
testículos, cola, cuerpo y cabeza de los epidídimos e inmediatamente se obtuvieron las 
muestras correspondientes de cada órgano 1 cm3 para realizar los estudios de histología y 
cultivo bacteriológico. Para los estudios histopatológicos, las muestras se fijaron en formol 
amortiguado al 10% con excepción de los testículos, mismos que se fijaron en solución de 
Bouin. Se incluyeron en parafina y se realizaron cortes en micrótomo (Nicrom GmbH, HM 
325, Alemania), de 5 m de espesor que se tiñeron con hematoxilina y eosina. 
OBTENCIÓN DE SUERO 
La toma de muestras para la obtención del suero se realizó colectando por vía yugular 3 a 4 
mL de sangre en tubos vacutainer sin coagulante, las muestras se mantuvieron 24 horas a 
temperatura ambiente y después de ese tiempo se procedió a centrifugar a 100 g durante 5 
minutos para posteriormente separar el suero de la muestra, finalmente  el suero fue 
congelado a -73°C hasta el momento de procesarse para las pruebas serológicas. 
 
EXTRACCIÓN DE SANGRE PARA OBTENCIÓN DE LINFOCITOS
Se recolectaron de la vena yugular 3 a 4 m
posteriormente los tubos sufrieron movimientos suaves 
sangre se mezclara con el anticoagulante y así evitar la formación de coágulos, las muestras
almacenaron a 4° C para su transporte al laboratorio 
MUESTRAS PARA HISTOPATOLOGÍA
A los carneros se les practicó eutanasia 
marca la Norma Oficial 033 (Profepa, 2016)
Las muestras para el proceso de Histopatología se tomaron al momento del sacrificio de los 
animales para lo que se colectaron tejidos de 2cm
Epidídimo (cabeza, cuerpo y cola derechos e izquierdos), testículo izquierdo y derecho en
zona de la rete testis –medula- y de la zona cortical, 
glándula bulbouretral, membrana nictitante izquierda y ganglio linfático inguinal. 
Figura 1. Imagen de las glándulas anexas del aparato reproductor del carnero
Posteriormente los órganos se colocaron en frascos de formol al 10% a excepción de los 
testículos que se colocaron en solución de 
histológico y tinción en H y E.  
L de sangre en tubos vacutainer con EDTA, 
de 5 a 10 veces para 
(Marion, 2007).  
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Para la realización de estudios bacteriológicos fueron tomados en condiciones estériles 
transportadas inmediatamente al laboratorio maceradas con SSF en bolsa estéril y cultivados 
en Agar Sangre y Agar Sangre Skirrow en condiciones micro aerofílicas durante siete días 
(Paolicci, et al., 2013). 
MUESTRAS PARA AISLAMIENTO DE Brucella ovis EN EL LABORATORIO 
DE MICROBIOLOGÍA  
Para la realización de estudios bacteriológicos, las muestras de semen y órganos del aparato 
reproductor fueron transportados inmediatamente al laboratorio. Para el caso de las muestras 
de órganos, éstas fueron maceradas con SS en bolsa estéril y cultivados en Agar Sangre y 
Agar Sangre Skirrow en condiciones microaerofílicas durante 7d (Paolicci, et al., 2013).  
Una vez que los carneros recibieron eutanasia, de los órganos obtenidos para los estudios de 
Histopatología, se tomaron muestras de los mismos órganos en condiciones estériles y fueron 
transportados inmediatamente al laboratorio de bacteriología del CIESA donde fueron 
maceradas con SSF en bolsa estéril y cultivados en agar sangre y agar sangre Skirrow en 
condiciones de microaerofilia durante siete días para el aislamiento de Brucella ovis (Paolicci, 
1991). 
PCR PARA LA DETERMINACIÓN DE B. ovis EN SEMEN  
De las muestras de semen se extrajo el ADN con el kit comercial Kapa express extrac (KAPA 
BIOSYSTEMS, Boston Massachusetts, EUA), se siguieron las instrucciones del fabricante 
utilizando para la extracción de ADN 8 L de semen, una vez completada la extracción se 
suspendió el ADN en 25 L de solución buffer de Tris-HCl a 10 mM y EDTA a 0,1 M (TE) y 
se almacenó a -20°C en refrigerador (Delca Científica, VPC-200-MIX, México), hasta 
realizar el PCR. Para la prueba de PCR se utilizó un kit comercial de PCR (QIAGEN, 
Alemania), los iniciadores utilizados fueron ISP1 (5’- GGTTGTTAAAGGAGAACAGC- 3’) 
e ISP2 (5’-GACGATAGCGTTTCAACTTG- 3’). El volumen final para la reacción fue de 25 
μL y se constituyó por 12,5 μL 2x QUIAGEN Master Mix, 0,5μL de cada iniciador, 5 μL de 
5xQ-solution, 6 μL de H20 libre de RNasas y 1μL del ADN extraído.  
La amplificación del ADN se realizó en termociclador (BIO-RAD, T100 (EUA)) bajo las 
siguientes condiciones: desnaturalización inicial de a 96°C durante 10 minutos (min), 35 
ciclos con las etapas de desnaturalización a 94°C por 30 segundos (seg), alineación a 57°C 




extensión final a 72°C durante 6 min permaneciendo en el termociclador a 4°C hasta realizar 
la corrida electroforética. Los productos de la PCR se corrieron en cámara de electroforesis 
(VWR, ® Midi 10 Electroforesis System (EUA)), en gel de agarosa al 1% preparado en una 
solución amortiguadora de Tris base 40 mM, ácido acético 20 mM y ácido 
etilendiaminotetraacético (EDTA) (TAE 1X), para la corrida se utilizó como amortiguador la 
misma solución usando Brumuro de Etidio (APEX, Et Br Dropper Bottle) a una 
concentración de 0,5 g/mL para visualizar las bandas de ADN con luz ultravioleta (UV) en 
un transluminador (DNr Bio-Imaging Systems, Mini bis 16mm, Israel). Una clara banda de 
690 pb fue considerado positivo. 
De las muestras de semen se extrajo el DNA para lo que se utilizó el kit comercial Kapa 
express extrac (KAPABIOSYSTEMS, Boston Massachusetts USA), se siguieron las 
instrucciones del fabricante utilizando para la extracción de DNA 8 l, una vez completada la 
extracción se suspendió en 25 l de TE Buffer y se almaceno a -20°C hasta el procesamiento 
para la prueba de PCR.  
Tabla 1. Técnica de extracción de DNA de muestras de semen. 
Componente  Volumen/reacción  Temperatura y tiempo 
10x buffer de extracción Kappa exprés  
Enzima de extracción Kappa  





Lisis incubación termociclador  75°C por 15 min. 
Inactivación por calor  95°C por 5 min. 
Vortex  3 seg. 
Dilución en buffer TE y almacén  -20°C 
La prueba de PCR se realizó utilizando un Kit comercial de (KIAGEN, Alemania), los 
iniciadores para la amplificación de los fragmentos de DNA se realizaron de acuerdo a lo 
reportado por (Saunders et al., 2007), las especificaciones de los iniciadores se muestran en la 
tabla 2.  
Tabla 2. Iniciadores  usados en la prueba de PCR para el diagnóstico de B. ovis 
Especie Iniciador Secuencia iniciador(5’-3’) Producto Final (pb) 
Brucella ovis ISP1 GGTTGTTAAAGGAGAACAGC 690 





El volumen final para la reacción fue de 25 l y se constituyo como se muestra en la tabla 3. 
Tabla 3. Volúmenes utilizados para la prueba de PCR. 
Componente Volumen/Reacción  
2Xqiagen PCR  Master Mix 12.5 l 
Iniciadores  
ISP1 0.5 l 
ISP2 0.5 l 
5xQ-solución  5l 
Muestra DNA 1l 
H2O libre de RNasas 6l 
Volumen final 25 l 
La reacción de la prueba de PCR (Tabla 4), se realizó con las siguientes condiciones: 
desnaturalización inicial de a 96°C durante 10 minutos, 35 ciclos con las etapas de 
desnaturalización a 94°C por 30 segundos, alineación a 57°C durante 60 segundos y extensión 
de la cadena a 72°C durante 60 segundos; finalmente se realizó una extensión final a 72°C 
durante 6 minutos, y se incubó a 4° C. 
Tabla 4. Condiciones para la realización de la prueba de PCR. 
Etapa de Reacción  Temperatura y tiempo Ciclos 
Desnaturalización total  96°C por 10 min.  
Desnaturalización  
Alineación  
Extensión de la cadena 
94°C por 30 seg.   
57°C por 60 seg.  
72°C por 30 seg. 
35 
Extensión final 72°C por 30 seg.  
Incubación  4°C  
Los productos de la PCR se separaron por electroforesis en gel de agarosa al 1% preparado en 
una solución amortiguadora de Tris base 40 mM, ácido acético 20 mM y EDTA (TAE 1X), 
para la corrida se utilizó como amortiguador la misma solución usando brumuro de etidio  a 






INMUNODIFUSIÓN DOBLE EN GEL (IGDA) 
Para la prueba de IGDA se utilizó el antígeno HS, obtenido por extracción salina caliente, 
suministrado por el Instituto Nacional de Investigaciones Forestales Agrícolas y Pecuarias 
(INIFAP), la prueba se realizó sobre un gel de agar noble, NaCl, y tampón borato; dicho gel 
se colocó en placa de petri formando un lecho de 2,5 milímetros (mm) de profundidad el cual 
se perforó con roseta que tiene un pozo central rodeado por seis pozos separados entre sí y el 
central con 3 mm (OIE, 2008), en el pozo central se colocaron 30 L del antígeno y en los 
pozos periféricos se depositaron los sueros problema con controles positivos y negativos. 
Posteriormente se realizó la incubación a temperatura ambiente en cámara húmeda y se 
procedió a la realización de las lecturas a las 24; 48 y 72 h (Díaz-Aparicio, et al., 2009). 
La prueba IGDA  utiliza un extracto salino caliente (HS) y los siguientes reactivos: Agar 
Noble o agarosa de alta calidad, cloruro sódico (NaCl), y tampón borato (preparado con ácido 
bórico [12,4 g]; cloruro potásico [14,5 g]; agua destilada [1,600 ml]; ajustado a pH 8,3 con 
una solución de NaOH 0,2 M, y llevado hasta 2,000 ml con agua  destilada) (OIE, 2009). 
Para preparar los geles, se disuelven 1g de agarosa (o agar Noble), 10 g de NaCl en 100 mL 
de tampón borato hirviendo mientras se agita continuamente. Cubrir los portaobjetos, 
colocados sobre una superficie plana, con la cantidad necesaria del gel fundido para formar un 
lecho de 2,5 mm de profundidad (aproximadamente 3,5 mL para los portaobjetos estándar). 
Después de que el gel ha solidificado (15-20 minutos), se recortan los pocillos utilizando un 
punzón para geles. Los pocillos deberán ser de 3 mm de diámetro y separados 3 mm, y estar 
dispuestos según un patrón hexagonal alrededor de un pocillo central que también tiene 3 mm 
de diámetro. La técnica se puede adaptar a placas de Petri u otros moldes.  
ELISA 
Se utilizó el kit de ELISA (CHEKIT BRUCELLA OVIS, IDEEX, Suiza) para detección de 
anticuerpos de B. ovis en suero, se siguieron las recomendaciones del fabricante. El kit posee 
placas de 96 pozos sensibilizadas con el antígeno, sueros controles positivo y negativo, 
solución tapón para lavado y para realizar la dilución de los sueros, conjugado (anticuerpo 
anti IgG ovina conjugado con peroxidasa), sustrato, solución de paro de la reacción. 
Se realizaron diluciones de 1/200 de los sueros problema, así como de los controles positivo y 
negativo, los cuales fueron distribuidos en la placa de microtitulación que posee antígeno 




incubó por 1h a 37°C y se realizaron tres lavados con solución de lavado (CHEKIT wash 
solution). Se agregó el anticuerpo antirrumiante conjugado con peroxidasa (CHEKIT 
Antiruminant-IgG-PO-Conjugate), se tapó la paca y se incubó 1h a 37°C. Posteriormente, se 
realizaron tres lavados y se añadió el sustrato (CHEKIT-TBM-Substrate): 100 μL por pocillo. 
Se incubó por 15 min a temperatura ambiente con agitación continua, se agregó la solución de 
paro (CHEKIT-Stop Solution TBM) y finalmente se realizó la lectura en lector de placas de 
ELISA a 405 nm (BIO-TEK, ELx800, EUA).  
El lector de placas de ELISA fue conectado a un equipo de cómputo al que previamente se le 
instaló el programa XChek 3,3 (IDEXX, Maine, EUA), mismo que proporciona valores (%) 
que permiten clasificar las muestras en positivos (> 50%), sospechosos (>10% a 50%) y 
negativos (<10%). La prueba se consideró válida cuando la diferencia entre los promedios de 
los controles positivo y negativo fue > 0,3 de densidad óptica (DO) y los controles positivos 
no excedieron 2,0 de DO, y los negativos no sobrepasaron 0,5 de DO.  
PROCEDIMIENTO ELISA.  
1) Sueros: Diluir las muestras de suero problema y los controles positivo y negativo al 1/200 
añadiendo un mínimo de 10 μL de suero a 2 ml de PBST. Los sueros controles se colocan por 
duplicado en los pocillos denominados A1, A2 para el control positivo y A3, A4 para el 
control negativo. Posteriormente se agregan volúmenes de 100 μL de suero los sueros 
problemas diluidos en los restantes pocillos hasta completar la placa de microtitulación. Las 
placas se tapan con papel de aluminio, se incuban a 37°C durante 1 hora y se lavan tres veces 
con el tampón de lavado PBST. 
2) Conjugado: El conjugado titulado se diluye en PBST, se añade en los pocillos (100 μl) y la 
placa se tapa y se incuba durante 1 hora 37°C. Después de la incubación las placas se lavan de 
nuevo tres veces con PBST. 
3) Substrato: Se añade a las placas la solución de ABST en tampón de substrato (100 
μl/pocillo) y las placas se incuban durante 15 minutos a temperatura ambiente con agitación 
continuada. 
4) Solución de paro: Se detiene la reacción agregando 100μL de la solución de paro 
5) Lectura e interpretación de los resultados: La absorbancia se lee automáticamente en un 
espectrofotómetro, lector de placas de ELISA, en el filtro de 405 nm.  El lector está conectado 




formula correspondiente dando un valor en porcentaje que permite clasificar las muestras en 
positivos, sospechosos y negativos, debajo.  
Valor de la muestra en % =    DO de la Muestra – DO del Control Neg.   X100% 
                                                DO del Control Pos. – DO del Control Neg. 
Tabla 5. Valores de interpretación en prueba de ELISA. 
    
Valor <10% 10% a 50% 50% 
Interpretación Negativo Sospechoso Positivo 
    
Valores de referencia para la interpretación  
La prueba se considera válida cuando la diferencia entre los promedios de los controles 
positivo y negativo es  0,3 de densidad óptica (DO) y los controles positivos no exceden de 
2,0 de DO y los negativos no sobrepasen los 0,5 de DO. 
DETERMINACIÓN DE POBLACIONES LINFOCITARIAS POR CITOMETRÍA DE 
FLUJO 
Para la evaluación de linfocitos por citometría de flujo, se tomaron entre 4-5 mL de muestras 
de sangre utilizando tubos vacutainer con EDTA como anticoagulante; posteriormente las 
muestras se llevaron al laboratorio y se mantuvieron a 4 °C para prepararse y llevar acabo 
llevar a cabo su lectura por citometría de flujo. 
Previo  a la lectura de citometría de flujo las muestras se manejaron de la siguiente manera: 
De las muestras  de sangre se tomaron 500 L de sangre y se diluyeron con 500 L de una 
solución de PBS-BSA, posteriormente esta dilución se agregó a un tubo previamente 
preparado con 3 mL de lymphoprep a 4°C; una vez en el tubo con lymphoprep las muestras se 
centrifugaron a 80 g durante 20 minutos. Durante ese tiempo se prepararon  tubos con 2 mL 
de PBS-BSA a 4 °C para recibir los linfocitos separados con una pipeta de 1000 L (re-
suspensión de linfocitos en PBS-BSA) y se homogenizaron; de nueva cuenta se centrifuga la 
muestra a 80 g durante 5 minutos y el sobrenadante se desecha, posteriormente se re-suspende 
en 400 ml de PBS-BSA a 4°C y se homogeniza con vortex por 5 segundos, se conserva en 




Para la lectura en citómetro se tomaron las muestras y se les agregó 1000 L de PBS-BSA a 
4° C para enjuagar la muestra, y se centrifugó por 5 minutos a 80 g, se decanta el 
sobrenadante y se re-suspende con 400 ml de PBS-BSA a 4°C. De esta muestra se toman 10 
L de células y se llevan a 200 L de PBS-BSA a 4°C en caja de cultivo celular, se centrifugó 
a 300 g durante 5 minutos, al término de los cuales se decanta el sobrenadante, a éste se 
agregó 5 L del anticuerpo y se mantiene durante 30 minutos en refrigeración y a obscuridad, 
al término de los 30 minutos se agregó 250 L de PBS-BSA a 4°C y se centrifugo durante 5 
minutos a 4°C, se decantó el sobrenadante y se re-suspendió la muestra con 150 L de PBS-
BSA a 4°C, y las muestras se pasaron a tubos de citometría de flujo para posteriormente 
leerse en citómetro de flujo.  
El citómetro de flujo utilizado es FACSCalibur (Becton Dickinson, USA), equipado con un 
láser de iones de Argón con una onda de luz de 488nm. Para la estandarización de las lecturas 
se usaron perlas (BD bioscences) y tubos sin tinción y con cada uno de los marcadores. 
En la tabla 6, se muestran los marcadores utilizados para la determinación de poblaciones de 
linfocitos.  
Tabla 6. Marcadores usados para la determinación de poblaciones de linfocitos. 
Anticuerpo/Clon Especificidad  Formato Isotipo Descripción Laboratorio 
CD4 CD4 Alexa Fluor IgG2 Mouse anti sheep Serotec 
CD8 CD8 RPE IgG2 Mouse anti sheep Serotec 
WC1 Lymphocyte  FITC IgG1 Mouse antisheep Seotec 
Características de los diferentes anticuerpos que se utilizaron para correr las pruebas de 
citometría de Flujo.  
ANALISIS ESTADÍSTICO 
Con la información recabada se elaboró una base de datos para su análisis estadístico 
mediante las metodologías de Modelos Categóricos (CATMOD, siglas en inglés) y Modelos 
de Efectos Fijos para aplicar el método de mediciones repetidas y las diferencias entre grupos 
se obtuvieron a través del método de Ji cuadrado (X
 2
) para el caso del análisis mediante 
CADMOD y medias de mínimos cuadrados (LsMeans, siglas en inglés) para el caso de 
mediciones repetidas, ambos métodos a un α˂0,05 (Faraway, 2006) (Littell, et al., 1998). 
El análisis estadístico de los datos del ensayo experimental se realizó a través de la 
metodología de mediciones repetidas utilizando el modelo de efectos fijos y las diferencias 
entre grupos (α=0,05) se establecieron mediante medias de mínimos cuadrados (Littell, et al., 
 
1998). Además, en cada grupo, se determinó los coeficientes de regresión lineal (
cada una de las inmunoglobulinas analizadas.
Para el análisis de las Medias de Intensidad de F
se utilizó  una prueba t de series apareadas. Los valores de p <0,05 se consideraron 
significativos. Se empleó el Software InfoStat 
 
DISEÑO EXPERIMENTAL 
Para el diseño experimental se realizó 
cada carnero (Figura 2).  
Figura 2. Diseño experimental: grupos experimentales.
En el laboratorio, una vez tomadas las muestras para citometrí
las mismas como se muestra en la Figura 3. 
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Figura 3. Diseño experimental: Análisis de respuesta inmune por citometría de flujo. 
Las muestras para el desarrollo de las pruebas serológicas se desarrollo como
Figura 4.  












En la Figura 5, se muestra la línea de tiempo del trabajo experimental. 
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En la industria pecuaria, las infecciones bacterianas y virales del tracto reproductivo en 
machos de diferentes especies, son causa de infertilidad, durante los últimos años, dichas 
enfermedades emergen como un tópico de investigación por las grandes pérdidas económicas 
que provocan, aunado a ello, estos tópicos se relacionan con la respuesta inmune 
(Anastasiadou, et al., 2013).  
En este sentido, y como se mencionó anteriormente, las infecciones crónicas de B. ovis 
tienden a cobrar relevancia por las grandes pérdidas económicas que provocan. La 
epididimitis en ovinos esta predominantemente asociada a la infección causada por B.ovis 
(Carvalho, et al., 2012 ). 
B. ovis es una bacteria, capaz de diseminarse a los órganos del hospedero y puede 
desarrollarse y multiplicarse al interior de células del sistema inmune, sin embargo, su silente 
presencia conlleva a una enfermedad crónica que causa severas complicaciones (Vitry, et al., 
2012). Las bacterias tales como la B. ovis, que causan enfermedades crónicas, no sólo son 
capaces de evadir la respuesta inmune, sino que esa capacidad les permite sobrevivir en el 
hospedero durante mucho tiempo (Barrionuevo, et al., 2011). 
B. ovis, presenta una serie mecanismos de patogenicidad para modular de manera precisa el 
sistema inmune, primero para evadir la respuesta innata, previniendo así el que se monte 
adecuadamente la respuesta inmune adquirida y finalmente estableciéndose crónicamente 
dentro del hospedero (Barrionuevo, et al., 2011). Con respecto a esto se ha reportado que el 
sistema de secreción tipo IV VirB se involucra en el control de la maduración al interior de la 
vacuola que contiene a la Brucella, permitiendo con ello la replicación de la misma 
(Barrionuevo, et al., 2011). Además, los glucanos cíclicos b1-2, ayudan a prevenir la fusión 
fago soma-lisosoma permitiendo con ello la replicación intracelular (Arellano-Reynoso, et al., 
2005). Por otro lado, el polisacárido inhibe la fagocitosis, protegiendo así a la Brucella ovis 
del fago lisosoma e inhibiendo la apoptosis celular (Barrionuevo, et al., 2011).  
La enfermedad causada por Brucella ovis, aparentemente ocurre como una infección 
enzoótica dentro de una granja que ha tenido contacto con algún animal infectado; por otro 
lado, se ha reportado que la Brucella puede infectar comúnmente en grandes granjas en donde 
existen muchos carneros lotificados continuamente, a diferencia de granjas pequeñas donde a 




En estudios previos, se ha reportado la dificultad de realizar una infección experimental con 
Brucella ovis, sobre todo por la dificultad de cultivar en semen a la bacteria (Brown, et al., 
1973), ahora se sabe que no todos los carneros infectados liberan la bacteria durante el 
proceso infeccioso (Silva, et al., 2015; Picard-Hagen, et al., 2015), en este trabajo fue posible 
el desarrollo de la infección con las vías de administración usadas.  
En este estudio como ya se mencionó, las vías usadas durante la inoculación de la Brucella, 
fueron las adecuadas para inducir un proceso de infección, a diferencia de lo reportado por 
otros autores (Ridler, et al.,  2013) los cuales inoculan a través de vía rectal y conjuntival con 
semen infectado, en este trabajo al usar instilación palpebral con Brucella ovis, se ratifica esta 
vía como la principal vía natural de la infección por Brucella ovis (Blasco, et al., 1987; 
Nakada, et al., 2011), sinemargo, a diferencia de estos ultimos, la concentración del inóculo 
usado fue diferente.  
Las lesiones del epidídimo detectadas por palpación del escroto muestran un poco correlación 
con las características seminales, lo que sugiere que la palpación no es completamente 
confiable para detectar daños espermáticos causados por la infección de Brucella ovis (Ridler 
y West, 2002). Se ha reportado que la infección de Brucella ovis, causa efectos que deterioran 
la calidad del semen, lo que incluye material purulento, perdida de motilidad en hasta un 20% 
y el incremento de anormalidades morfológicas en casos crónicos (Ridler y West, 2002). 
Las lesiones encontradas a partir de las 6 semanas pos infección incluyen: adherencias 
testiculares, deformaciones e incrementos en el tono del epidídimo, múltiples masas caseosas 
y quistes de contenido purulento, observables al corte del epidídimo; lesiones tales como 
epididimitis, vesiculistis seminal o ampulitis crónica se observaron histológicamente 
(Paolicchi, et al., 2000). Las infecciones del tracto reproductivo a menudo son asociadas con 
la estimulación de inmunidad celular (Paolicchi, et al., 2000; Silva, et al., 2013). 
En este estudio, los grupos de carneros desafiados con el inóculo de B. ovis, en ambos casos 
tanto el grupo mucosal como el grupo endovenoso se encontraron carneros que desarrollaron 
lesiones similares a las que previamente se han reportado como características de la infección, 
de manera que las vías de desafío y la concentración del inoculo fueron suficientes para el 
desarrollo de las lesiones en mención. Por tanto tal como se reportó previamente por 
(Birbestein, et al., 1964; Carvalho, et al., 2012; Azevedo de Paula Antunes, et al., 2013), tanto 
la vía conjuntival como la mucosal sirven como vías de infección experimental, posiblemente 
porque también son las vías a través de las cuales naturalmente son infectados los carneros 




Así mismo la concentración que se utilizó para el desafío en los carneros (3,9X109 UFC/ml)  
fue suficiente para causar la infección en los carneros del grupo mucosal; por otro lado la vía 
endovenosa también ha sido utilizada en carneros (Brown et al, 1973) a diferencia de ellos, en 
este trabajo se utilizó como una vía de desafío y en el caso de Brown et al; (1973), donde se 
utilizó como vía de refuerzo en el proceso de infección. Por lo tanto durante el estudio se 
comprobó que las vías y concentración que se utilizaron fueron adecuadas para causar las 
lesiones que concuerdan con los procesos causados por B. ovis (Birbestein, et al., 1964; 
Nakada, et al., 201; Carvalho, et al., 2012). 
Por otro lado en el caso de los carneros de los grupos desafiados, no todos desarrollaron 
cambios clínicos, a pesar de que estuvieron en contacto con B. ovis. Esto concuerda con los 
reportes de trabajos en los que algunos carneros no presentan cambios clínicos aún con 
resultados serológicos positivos (Carvalho, et al., 2012; Troncoso, et al., 2014). 
En el caso de los carneros que desarrollaron cambios clínicos, éstos se presentaron  
aproximadamente a los 30 DPI y disminuyen para presentarse de nueva cuenta a partir de los 
60 DPI y continúan de manera crónica (Carvalho, et al., 2012), pero en este trabajo 
específicamente un carnero (ID 49), presentó las manifestaciones clínicas y éstas continuaron 
durante la duración del trabajo experimental. Estos datos concuerdan con reportes previos, 
donde se menciona que las lesiones encontradas a partir de las 6 semanas pos infección 
incluyen: adherencias testiculares, deformaciones e incrementos en el tono del epidídimo, 
múltiples masas caseosas y quistes de contenido purulento, observables al corte del 
epidídimo; lesiones tales como epididimitis, seminovesiculitis o ampulitis crónica se 
observaron histológicamente (Paolicchi, et al., 2000).  
Así mismo es posible encontrar carneros con o sin lesiones y títulos serológicos positivos, y 
que no liberan B. ovis en el semen  (Burgess, 1982; Costa, et al., 2012; Ridler, et al., 2014); lo 
que representa un factor de riesgo en los sistemas de producción ovina en los que no se lleva a 
cabo de manera rutinaria el diagnóstico de ningún tipo, y en consecuencia permite la 
propagación de la enfermedad, más aún en las zonas en donde como sucede en México es 
común el intercambio de sementales sin llevar a cabo ningún control preventivo, así que 
cuando los productores comienzan a lidiar con problemas de fertilidad en los sementales, ya 
es difícil controlar la enfermedad (Ridler y West, 2002); sobre todo si se toma en cuenta que 
la liberación de la bacteria puede ser intermitente hasta por dos años  (Costa, et al., 2013; 





En este trabajo se pudo corroborar que las pruebas de IGDA y ELISA son adecuadas para el 
diagnóstico de carneros infectados, incluso en el caso de ELISA las detecciones de animales 
sospechosos, en muestreos posteriores los carneros se muestran claramente positivos. El 
diagnóstico serológico por FC, puede realizarse dentro de las primeras 6-9 semanas, y 
permanecen así hasta por 7 meses, sin embargo la prueba presenta como desventaja una gran 
cantidad de falsos positivos o falsos negativos (Ley, 1993). En este estudio se observó que 
ELISA es una prueba con mayor sensibilidad y en el caso de falsos positivos no presentaría 
mayor problema ya que podrían ser detectadas en muestreos posteriores.  
En algunas granjas las infecciones por B. ovis, pasan desapercibidas y sólo son detectadas 
cuando por alguna razón se realiza un examen apropiado de semen o bien se hacen pruebas 
serológicas, en este estudio al igual que otros reportes se encontraron animales positivos 
serológicamente y negativos al examen clínico  y al tratar de aislar a la Brucella ovis, sin 
embargo los carneros pueden resultar positivos tal como fue el caso con ELISA en este 
estudio. (Xavier, et al., 2010; Nakada, et al., 2011; Costa, et al., 2013; Picard-Hagen, et al., 
2015).  
Se comprobó que las pruebas de serología utilizadas durante el mismo, resultaron ser 
adecuadas para el diagnóstico de los carneros afectados, a este respecto las dos pruebas son 
aceptadas tanto a nivel nacional en la  (NOM-041-ZOO-1999) como a nivel internacional 
(OIE, 2009); además se han reportado como pruebas con resultados aceptables y de mayor 
uso para el diagnóstico de la infección causada por B. ovis (Nakada, et al., 2011; Costa, et al., 
2012; Paolicci, et al., 2013; Ridler, et al., 2013; Troncoso, et al., 2014; Picard-Hagen, et al., 
2015). 
En este trabajo la prueba de ELISA mostró ser mejor para la detección incipiente del proceso 
infeccioso causado por B. ovis, ya que se pudieron detectar títulos al inicio de la infección 
experimental; diferente de lo que ocurrió con la prueba IGDA en las que no se detectaron 
seropositivos sino hasta ya avanzada la infección.  
Dado que estas pruebas son incluidas para el control de la enfermedad, la prueba de ELISA 
posibilita tener mayor seguridad de detectar carneros infectados, sin embargo esta prueba 
deberá realizarse en conjunto con otras acciones tendientes a asegurar ese control (Ridler y 




2012) con la finalidad de eficientar  las herramientas diagnosticas que impacten positivamente 
en el control de la infección. 
En el 83,3% de los carneros IE (vía mucosa y endovenosa) se encontraron lesiones 
macroscópicas en los genitales. Estos hallazgos fueron principalmente unilaterales e incluían 
la deformación e incremento de volumen y consistencia del epidídimo, así mismo se 
encontraron adherencias entre las envolturas testiculares. Solo se observó, en un carnero IE 
vía endovenosa, una lesión con contenido purulento caseoso. No se observaron cambios 
macroscópicos en las glándulas anexas.  
En este estudio, el desarrollo de la infección en los carneros desafiados con el inóculo, se 
produjo como lo han descrito otros autores (Paolicchi, et al., 2000; Ridler y West, 2002), 
además la distribución de la B. ovis, concuerda con lo reportado en otros trabajos todo ello en 
carneros sexualmente maduros (Beeman, et al., 1982; Paolicchi, et al., 2000), y al igual que 
en esos casos, en este estudio los carneros fueron todos mayores a un año de edad. 
En cuanto a la excreción de la bacteria en semen, existen reportes que mencionan que es 
posible la liberación de la bacteria hasta por dos años pero de manera intermitente (Birbestein, 
et al., 1964; Beeman, et al., 1982, Xavier, et al., 2010), sin embargo, en este estudio no se 
logró identificar en la mayoría de los casos durante los 189  días pos infección, y ello pudo 
deberse o bien a que la bacteria no se localizó en los órganos del aparato reproductivo lo que 
se describe como una infección transitoria-abortiva (Ridler, et al., 2013) o bien el estudio 
termino antes de que llegará a dichos órganos.  
La activación de genes pro inflamatorios podrían constituir un mecanismo general 
antibacteriano en los hospederos, en respuesta a bacterias intracelulares, por ejemplo  se sabe 
que en ratones a las primeras horas post infección se activan las citoquinas pro infamatorias y 
se inactivan las citoquinas involucradas en el ciclo celular que participa en la apoptosis y en el 
trafico vesicular celular (Eskra, et al., 2003).  
Algunos estudios sugieren por ejemplo que durante la brucelosis en humanos, la producción 
de citoquinas Th1 es dominante al inicio de la enfermedad, cambiando por una respuesta Th 2 
consecuencia del progreso de la enfermedad, así mismo se ha reportado que la resistencia a la 
Brucella depende de la respuesta Th 1, mientras que la respuesta Th 2 está asociada con la 
severidad de la enfermedad (Galindo, et al., 2009). 
Las pruebas de PCR en los carneros del estudio sólo mostraron resultados positivos en dos 




que en otros estudios con animales seropositivos a otras enfermedades (Ferre, et al., 2005) 
incluyendo brucelosis por otras especies (Amin, et al., 2001) y B.  ovis (Costa, et al., 2013; 
Silva, et al., 2013). La ausencia de lesiones y escasez de células inflamatorias en el semen al 
igual que en otras infecciones del tracto reproductivo, son indicativo de una presentación 
subclínica de la infección (de la Puente-Redondo, et al., 2000), de que la bacteria aún no se he 
establecido por completo en el aparato reproductivo o bien que en el proceso la infección fue 
de tipo abortivo (Ridler, et al., 2013; Picard-Hagen, et al., 2015). 
En este estudio, al menos un carnero infectado experimentalmente vía mucosal desarrolló 
lesiones y fue positivo a pruebas serológicas, sin embargo, en este carnero no fue posible 
aislar B. ovis en el laboratorio de bacteriología ni identificar a la bacteria por PCR tal como lo 
reportan otros autores (Xavier, et al., 2010; Nakada, et al., 2011).  
Estes y Brown, (2002), establecieron que la respuesta inmune en cada individuo es diferente y 
depende de la relación existente entre las interleucinas de las respuestas Th1 y Th2 y de la 
cantidad y calidad de antígeno que se involucre en el proceso de defensa de cada organismo. 
Puesto que, la acción de la respuesta inmune está dirigida a la eliminación de Brucella e 
involucra acciones tanto de Th1 como de Th2 (Leal-Hernández et al; 2009), y en estudios 
previos se ha mostrado la activación de las respuestas adaptativa e innata (da Costa, et al., 
2012; Azevedo de Paula Antunes, et al., 2013). Además, la proporción de isotipos en la 
respuesta inmune está regulada por un balance delicado de las interleucinas Th1/Th2, así 
como la cantidad y calidad del antígeno que participa en el proceso (Estes y Brown, 2002)  
aunque Th1 es mejor contra bacterias intracelulares (Estein, 1999). Sin embargo, el perfil 
inmune que se refleja es el resultado de ambas respuestas Th1 y Th2 (Galindo, et al., 2009). 
Existen bacterias que tienen la capacidad de modular la respuesta inmune, evadiendo los 
efectos bactericidas del hospedero (Finlay y McFadden, 2006). B. ovis podría presentar 
diversos mecanismos que para inhibir o evadir la respuesta inmune que induce al IFN-; tal 
como ocurre en el caso de Brucella abortus, para inhibir la expresión inducida por  INF- de 
moléculas de MHC II y la presentación de antígenos en macrófagos, los componente 
responsables de esa actividad son las lipoproteínas (Barrionuevo, et al., 2011), lo cual podría 
ser similar a lo que produce la infección de Brucella ovis como en el caso de este estudio 
donde se encuentran valores máximos de MHCII una vez que transcurrió el suficiente tiempo 
para montar una respuesta inmune.  
En el caso de los carneros, se debe recordar la presencia de un gran número de células T , 




respuesta para esta fluctuación podría estar relacionada con el establecimiento en los animales 
de una respuesta inmune tipo 1, precedidas del papel de las células T , en el establecimiento 
de una respuesta de anticuerpos tipo 1. (Naiman, et al., 2002). Sin embargo, la respuesta por 
las células T (WC1), ocurren en ausencia de CD4 y tienen características de una respuesta 
de memoria (Naiman, et al., 2002). Por otro lado, también es posible ver un efecto contrario, 
en donde las células T , pueden afectar negativamente las respuesta a los antígenos en 
rumiantes de las células T CD4 (Naiman, et al., 2002). 
La activación de células , pueden polarizar la respuesta inmune de acuerdo al antígeno que 
se presente, por ejemplo en condiciones de infecciones parasitarias las células  inducen la 
expresión de una respuesta Th2 (IL-4), pero en casos de infecciones bacterianas la respuesta 
que inducen es Th1 (IFN-) (Broek van den, et al., 2005), en este trabajo se encontró una 
actividad importante de WC1, que es un marcador para la población de linfocitos .  
Los antígenos de Brucella ovis, estimulan tanto las poblaciones de CD4 y CD8, (Montaña, et 
al., 1998), los antígenos presentados a través de las moléculas de MHC I, implican la 
participación de linfocitos CD8.  Un indicativo de respuesta Th 1 son los valores elevados de 
IFN , niveles de IgG 2; estimulación de la población de linfocitos CD4, y de linfocitos CD8, 
ante la presentación de péptidos de proteínas de membrana externa con la participación de 
anticuerpos contra estas proteínas (Montaña, et al., 1998). En este trabajo se observa el 
incremento de la población de CD8, y CD4 respecto a lo que ocurre con los carneros del 
grupo control,  lo que concuerda con una respuesta inmune de tipo celular, y en un ainfección 
crónica como lo es e caso de la Brucelosis ovina.  
La Brucella abortus que inhibe la presentación y procesamiento de los antígenos a los 
linfocitos T, este mecanismo podría explicar cómo los macrófagos que contienen a la 
Brucella, pueden evitar la vigilancia inmunológica del MHC II de los linfocitos CD4 que 
producen IFN-, promoviendo así la infección crónica (Barrionuevo, et al., 2011), este 
mecanismo podría estar presente y ser similar en el caso de otras bacterias tales como 
Brucella ovis (Silva, et al., 2013).  
Además, los antígenos específicos según las sustancias reportadas a los CD8 responden 
durante la infección crónica con mensajes citotóxicos.  (Orlik y Splitter, 1996). Se sabe que en 
esos casos, los CD4, incrementan casi el doble mientras que CD8 y las células B disminuyen, 
entonces CD4, representan la principal población responsable de la proliferación de 




las moléculas que presenten los MHC II de las células presentadoras de antígenos (APC´s) 
(Kleinschmidt, et al., 2008) 
El papel preciso de las poblaciones de CD4 y CD8 durante las infecciones de Brucella 
abortus, no están claras. Por ejemplo se ha mencionado la importancia de linfocitos T CD8 y 
sin implicaciones de linfocitos T CD4 y MHC II (Vitry, et al., 2012). El papel protector de 
MHC II dependiente de los linfocitos CD 4, durante la fase crónica de la infección. El IFN- 
fue producido tanto por linfocitos T CD4 y CD8 durante los primeros 5 d post infección, sin 
embargo sólo la población de linfocitos CD4 continúan los siguientes 10 días post infección 
no así en el caso de los CD8 (Vitry, et al., 2012). En este estudio se encontraron amplias 
interrelaciones entre las poblaciones de linfocitos T CD4 y T CD8, sobre todo en el grupo de 
carneros que se desafiaron por la vía endovenosa, lo que pudo deberse a que con esa vía se 
mantienen cantidades importantes de bacterias con amplias posibilidades de establecerse y 
llegar a diferentes órganos del hospedero. En este trabajo se observa una población de 
linfocitos CD4 y CD8 mayor  a las correspondientes encontradas en el grupo control, lo que 
refleja el establecimiento la cronicidad de la infección en los carneros expuestos al inóculo.  
La susceptibilidad del hospedero a la brucelosis no se debe al desarrollo de una respuesta Th2 
sino que es por la capacidad menor del hospedero a generar una respuesta Th1 (Vitry, et al., 
2012). En este caso se sabe que, B. ovis es una bacteria intracelular facultativa que induce un 
perfil de linfocitos T Th1 en ovinos, por lo tanto, éstos,  promueven la activación IL-2 e IFN- 
(Murillo, et al., 2002).  
La subpoblación Th 1 asiste en la respuesta inmune celular y responde secretando citoquinas, 
incluyendo  Interleucina 2 (IL-2) e interferón  (IFN-) que contribuyen a la generación de 
opsoninas de isotipo Ig G2. La subpoblación Th 2, asiste preferentemente en la respuesta 
humoral secretando citoquinas tales como  inteleucina 4 (IL-4) e interleucina 10 (IL-10). Así 
que en el proceso de la progresión natural de la infección se podrá conducir un balance 
diferente de respuestas Th1-Th2 para el control de la brucelosis (Zhan y Cheers, 1993; Díaz, 
et al., 2013). Vitry et al, mostraron el papel clave de IFN- que producen las células T CD4 en 
el control de la brucelosis, así como la poco significativa importancia del papel de las células 
T CD8 o la inmunidad humoral en la eliminación de la bacteria durante la infección primaria 
(Silva, et al., 2013). En este estudio, se observa que la relación de la IgG, se incrementa en los 
carneros infectados vía mucosal lo que corresponde a títulos de IgG en animales expuestos a 
algún antígeno, sobre todo considerando que esta es la vía normal a través de la cual se 




El epitelio del epidídimo, contiene linfocitos T, y entre ellas los que predominan son los 
linfocitos  CD4 en todas las regiones del epidídimo; el intersticio del órgano podría funcionar 
como un reservorio leucocitario del epitelio, aunque en condiciones normales no debería ser 
un sitio de síntesis de inmunoglobulinas (Flinckinger, et al., 1997).  
La gran cantidad de linfocitos CD4, podrían representar linfocitos Th o linfocitos supresores 
para evitar una actividad autoinmune (Flinckinger, et al., 1997), sin embargo tras un evento 
inflamatorio, o bajo condiciones patológicas donde exista una obstrucción en los ductos, 
como en el caso de una infección causada por Brucella ovis, los espermatozoides podrían salir 
y ser presentados a los linfocitos B localizados en los nódulos linfoides y ser reclutados en el 
epidídimo. En el caso de ovinos se presenta la misma disposición pero la cantidad de 
linfocitos es menor que en el caso de humanos (Hedger, 1997).  
Las células T CD8 en bovinos, son poblaciones heterogéneas; TCR () las células T 
muestran en su superficie celular CD8 y varían con la edad  siendo sólo del 3% en animales 
jóvenes y hasta del 38% en animales adultos mayores de 5 años, lo que podría indicar la 
afección de la respuesta de memoria en animales de diferente edad y su correlación con mayor 
o menor defensa inmune de los carneros a alguna infección,(Hogg, et al., 2011), como podría 
ser el caso de la causada por B. ovis. En donde los carneros que presentan lesiones menos 
pronunciadas, podría deberse a que tal vez éstos montaron una respuesta inmune efectiva, o 
bien que ésta respuesta se relacione con la edad de los animales por la proporción de 
linfocitos  (Begg, et al., 2011; Silva, et al., 2015), o bien se presente una infección de tipo 
abortiva (Burgess, et al., 1982).   Las relaciones que se encontraron es este estudio, de las 
diferentes poblaciones de linfocitos T CD4, T CD8 y Tconcuerdan con estudios del 
establecimiento de la respuesta inmune a diferentes tipos de Brucellas, lo que podría ocurrir 
de manera similar en el caso de la infección por Brucella ovis.   
En este estudio se observaron diferencias en las MIF por citometría de flujo en la 
inmunotipificación de poblaciones de linfocitos CD4 y CD8, se observaron diferencias 
(p<0,05) entre el grupo control y el grupo endovenoso a los 120dPI, y entre el grupo control y 
los grupos mucosal y endovenoso a los 189 dPI 8p<0,05), lo que muestra la importancia de 
dichas poblaciones para el control de la infección crónica de Brucella ovis en el hospedero, 









En este estudio se demostró que las vías utilizadas para el desafío de la B. ovis en carneros 
permitieron el desarrollo de una infección que estimulo el desarrollo de una respuesta inmune, 
así como  la concentración del inoculo usado, fue el adecuado para que los carneros 
desafiados con B. ovis se infectaran y montaran una respuesta inmune.   
La prueba de ELISA usada durante el desarrollo del trabajo experimental, resultó ser mejor 
para el diagnóstico oportuno de una infección incipiente causada por B. ovis; ésta prueba 
serológica, mostró además que en el caso de carneros sospechosos, lo que ocurre a menudo en 
condiciones de campo, se debe correr una prueba más para descartar algún resultado 
sospechoso. En tanto que la prueba de IGDA, aunque está recomendada para llevar a cabo 
trabajos encaminados a diagnosticar y controlar la Brucelosis ovina, no es la mejor para los 
casos de infecciones tempranas, como si lo es el caso de la prueba de ELISA; esta última 
debería ser usada a nivel de campo para mejorar el diagnóstico y control de la brucelosis 
ovina de los carneros.  
La eliminación de B ovis, durante la infección crónica es intermitente, de manera que los 
eyaculados de los carneros infectados, no siempre permiten un diagnóstico adecuado por 
medio del laboratorio de bacteriología o PCR. 
La citometría de flujo, es una herramienta que puede ser usada para indagar sobre el 
desarrollo de la respuesta inmune sin embargo, aún hacen falta más estudios con el empleo de 
dicha tecnología para conocer más sobre las diferentes relaciones que se presentan en 
infecciones crónicas como es el caso de la B. ovis, y las diferentes interrelaciones  que ocurren 
con el sistema inmune, sobre todo en diferentes etapas del proceso con que cursa la 
enfermedad.   
La respuesta inmune juega un papel determinante para el control de la Brucelosis ovina, sin 
embargo una vez que el hospedero ha montado una respuesta contra la bacteria, los productos 
de la respuesta en mención causan daños irreversibles en la estructura del tejido reproductivo 
de los carneros, de tal manera, que para el control de la enfermedad en los sistemas de 
producción ovina, es importante establecer estrategias que permitan un diagnóstico oportuno e 
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